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RESUMO

Devido as noticias que sairam nos meios de comunicacfes, onde se cogita que 0
medicamento que trata lUpus e outras doencas, poderia curar ou tratar a referida
doenca, alerta-se para a automedicacdo e a intervencdo do farmacéutico. Na
abordagem do tema, a atencao farmacéutica nos cuidados ao paciente com COVID-
19, atualmente é um assunto de extrema importancia para as condutas preconizadas
para administracdo dos farmacos Cloroquina e Hidroxicloroquina (utilizados no
tratamento da malaria e afec¢cbes reumatoldgicas). Os referidos farmacos, podem
combater a manifestacdo da COVID-19, contudo a OMS suspendeu os testes com
esses medicamentos, por julgar maléfico o tratamento contra a doenca. A SARS-CoV-
2 possuem manifestacdes clinicas como: febre, tosse, mialgia, fadiga, pneumonia e
insuficiéncia respiratéria. Garantir a seguranca no tratamento farmacoterapéutico
contra a pratica da automedicacéo é de suma importancia para efetivar as estratégias
da Atengao Farmacéutica no acompanhamento do doente. O estudo tem como
objetivo apontar os riscos associados ao uso da cloroquina e hidroxicloroquina no
tratamento da COVID-19. No apanhado metodoldgico, trata-se de um estudo de
revisdo da literatura, na qual foram incluidos artigos nas bases de dados Medicais
Literature Analysisand Retrieval System Online (MEDLINE) via National Library of
Medicine (PUBMED) Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), escritos em portugués e
inglés. Sem uma comprovacao especifica, tém sido levantadas hip6teses de que
medicamentos, supostamente, promovem a cura da COVID-19, em destaque a
Clorogquina e Hidroxicloroquina, aonde estudos recentes apontaram ndo haver um
efeito inibidor do SARS-CoV-2 in vitro.

Palavras-chave: Atencédo Farmacéutica; COVID-19; Cloroquina e Hidroxicloroquina.



ABSTRACT

Due to the news that came out in the media, where it is thought that the medicine that
treats lupus and other diseases could cure or treat the disease in question, there is an
alert for self-medication and the intervention of the pharmacist. In approaching the
subject, pharmaceutical care in the care of patients with COVID-19 is currently a
subject of extreme importance for the recommended conducts for the administration of
the drugs Chloroquine and Hydroxychloroquine (used in the treatment of malaria and
rheumatological conditions). These drugs can combat the manifestation of COVID-19,
however the WHO has suspended tests with these drugs, as it considers the treatment
against the disease to be harmful. SARS-CoV-2 has clinical manifestations such as
fever, cough, myalgia, fatigue, pneumonia and respiratory failure. Ensuring safety in
pharmacotherapeutic treatment against the practice of self-medication is of paramount
importance to implement Pharmaceutical Care strategies in patient follow-up. The
study aims to point out the risks associated with the use of chloroquine and
hydroxychloroquine in the treatment of COVID-19. In the methodological approach,
this is a literature review study, in which articles were included in the Medical
databases Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE) via the
National Library of Medicine (PUBMED) Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
Literature Latin America and the Caribbean in Health Sciences (LILACS), written in
Portuguese and English. Without specific proof, hypotheses have been raised that
drugs supposedly promote the cure of COVID-19, in particular Chloroquine and
Hydroxychloroquine, where recent studies have shown that there is no inhibitory effect
on SARS-CoV-2 in vitro.

Keywords: Pharmaceutical Care; COVID-19; Chloroquine and Hydroxychloroquine.
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1 INTRODUCAO

Em todo mundo foram confirmados cerca de 270 milhdes e no Brasil cerca de
de 22 milhdes de casos de infectados e 617 mil mortes no Brasil e mais de 5 milhdes
em todo mundo de ébtos pela COVID-19 (dados registrados até maio/2022), estando
a Organizacao Pan-Americana da Saude (OPAS) e a Organizacao Mundial de Saude
(OMS), prestando apoio técnico aos brasileiros, na resposta ao surto do Coronavirus
(POHA, 2022).

De acordo com estudos por Tang, Et al. (2020), em 31 de dezembro de 2019,
a (OMS) foi notificada sobre casos de pneumonia na cidade de Wuhan, provincia de
Hubei, na Republica Popular da China. Tratava-se de um novo tipo de coronavirus
gue nao havia sido identificada antes em seres humanos, cujas manifestacdes clinicas
observadas sao muito semelhantes as das epidemias anteriores (HCoV-229E, HCoV-
0OC43, HCoV-NL63, HCoV-HKU1, SARS-COV, MERS-COV), manifestando febre,
tosse, mialgia, fadiga.

Na evolucdo dos casos da doenca, Wiersinga Et al. (2019) apontam sobre o
diagnostico correto quanto fisiopatologia, transmissédo e tratamento da doenca do
coronavirus. Os autores descrevem que existe um nimero significativo de infectados,
gue apresentam pneumonia e insuficiéncia respiratoria. O Conselho Nacional de
Saude (CNS, 2021) pede que Ministério da Saude (MS) retire publicacdes sobre
tratamento precoce para Covid-19, na qual o MS, uma nota informativa, justificando o
uso de dois medicamentos para o0 suposto tratamento da infeccdo ocasionado pelo
coronavirus: a Cloroquina e a Hidroxicloroquina, como terapia adjuvante no
tratamento de formas graves do COVID-19.

Os farmacos Cloroquina e Hidroxicloroquina tém em seus estudos preliminares
a comprovacao da agdo no tratamento da malaria e afec¢des reumatoldgicas, lUpus
eritematoso e artrite reumatoéide. Devido as veiculacdes na midia de informacdes
correlacionando essas medicacdes ao tratamento da COVID-19, uma triste realidade
tem ocorrido em pacientes que dependem dessas a¢fes medicamentosas para
tratamento das doencas, que tem comprovacao cientifica, ndo estdo tendo acesso
com facilidade (OSCANOA, ROMERO-ORTUNO, CARVAJAL; SAVARINO, 2020).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Diagnésticos Clinicos (SBAC, 2020),

no que tange diagnostico laboratorial do Coronavirus (SARS-CoV-2) causador da
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COVID-19, existe um alerta pela Academia de Ciéncias Farmacéuticas do Brasil
(ACFB, 2020) apontando o Conselho Federal de Farmacia (CFF, 2020), no tocante as
administracdes medicamentosas da Cloroquina e Hidroxicloroquina e seu uso
indiscriminado. A ACFB e o CFF apontam para danos na saude, com a pratica da
automedicacdo para combater os sintomas do virus. As referidas entidades estédo
preocupadas com a falta da Cloroquina e Hidroxicloroquina a pacientes portadores de
doencgas na qual o farmaco de fato esta indicado. Neste sentido, o uso indiscriminado
de um medicamento, na qual possui restricdo do seu uso, ndo sendo liberado pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA, 2020), norteado pelo termo de
consentimento e ciéncia (off label), ou seja, medicamento prescrito por conta e risco
do médico que o prescreve, e pode eventualmente vir a caracterizar um erro médico,
na qual ainda ndo foi aprovado pela Anvisa, sendo considerado uma questéo
alarmante para saude publica no Brasil e em todo mundo.

Nesse contexto, a pratica da automedicacdo € utilizada com frequéncia,
caracterizada no tratamento de doencas ou sintomas percebidos pelo o individuo,
porém, sem a orientacdo ou prescricdo do profissional habilitado, sendo assim, a
conduta do tratamento € decidida pelo o préprio paciente (VERNIZI; SILVA, 2016).
Essa pratica gera consequéncias negativas, acarretando intoxicacdes, dificuldade na
resposta ao tratamento, dependéncia ao farmaco e tratamentos mais complexos
(SANTOS, 2018).

Diante de tal cenario, o profissional farmacéutico € considerado o profissional
de saude mais acessivel, o qual é encontrado em praticamente todas as farmacias,
sua atuacao € de vital importancia, e por meio de uma dinamica educativa, € possivel
a atuacao de uma equipe multidisciplinar, que favorece o esclarecimento de possiveis
duvidas e que acarreta uma maior seguranca e eficacia no tratamento
farmacoterapéutico (FERNANDES; CEMBRANELLI; 2015).

O profissional farmacéutico pode atuar fornecendo informacdes quanto a
doenca e o tratamento, contribuindo para que o paciente realize a adesao correta da
terapia medicamentosa, com efetividade e seguranca, aconselhar sobre as
medicacgbes de venda livre e sobre o0 uso racional de medicamentos (MARQUES Et
al., 2017).

A atencdo farmacéutica (AF) € considerada como uma estratégia no
acompanhamento da saude, fornecendo informacdes corretas da utilizacdo de

farmacos.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

O estudo tem como objetivo apontar os riscos associados ao uso da cloroquina

e hidroxicloroguina no tratamento da COVID-19.

2.2 Objetivos especificos

v Descrever a abordagem teérica sobre o novo Coronavirus;

v' Retrar dados cientificos do uso da Cloroquina e Hidroxicloroquina no
tratamento da COVID-19;

v' Mencionar as estratégias da Atencdo Farmacéutica aos pacientes com COVID-
19 na utilizacédo da Cloroquina e Hidroxicloroquina.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Coronavirus SARS-CoV-2

Uma pandemia ocorreu no mundo, na qual foi apontado sua origem em Wuhan
na China e ocasionou a chamada COVID-19. O Coronavirus esta inserido numa
familia de virus que aparecem em animais, tendo os estudos verificado, que o mesmo,
contamina seres humanos (TANG, WU; LI, 2020). No contexto epidemioldgico, nos
paises que tiveram o maior nimero de infectados pela COVID-19, foram a China, a
Italia, Reino Unido e os EUA. Os sacos confirmados até dezembro de 2022 foram:
35.369.105 infectados e 690.124 6bitos (BRASIL, 2022).

Na dinamica de transmissédo, acredita-se que se alastrou pelo contato de um
ser humano para outro, num convivio comunitario, com a transmissao local, tendo
perspectiva inicial, de cerca de 425 casos confirmados, verificando que os infectados,
antes de janeiro de 2020, estavam ligados ao Mercado de Peixe do Sul da China de
Huanan; incluindo infecgbes em profissionais da saude (LI, JI; WANG, 2020).

A fisiopatologia da COVID-19, descrito por Wiersinga Et al. (2020), tem sido
pouco esclarecida; contudo, ja se sabe que o0 SARSCoV-2 se une ao receptor da
enzima conversora de angiotensina-2 (ECA2) em seres humanos, trazendo uma
patogénese parecida a SARS.

Nos estudos que monitoram e analisam os conjuntos de dados de sequéncias
do RNA (scRNA-seq), na qual trata-se de uma técnica que possibilita caracterizar
muitas células individuais em uma unica amostragem. Os érgdos considerados mais
vulneraveis a infeccdo por SARS-CoV-2 estdo: os pulmdes, o coracao, o esbéfago, os
rins, a bexiga e o ileo. Essas evidéncias sobre o ataque do virus, em érgaos do corpo
em especifico, justifica as a¢cdes danosas no pulméo, estando diretamente ligadas a
infeccéo (ZOU, CHEN; ZOU Et al., 2020).

A caracteristica estrutural, O SARS-CoV-2 €& um virus envelopado,
aproximadamente esférico, e 0s seus virions tém didmetros médios de 80 a 120 nm.
Possui genoma de RNA nao segmentado, fita simples, codificando quatro proteinas
principais: glicoproteina espicular (S), proteina do envelope (E), glicoproteina da
membrana (M) e proteina do nucleocapsideo (N). Os coronavirus utilizam a S como
principal alvo para neutralizar anticorpos e para se ligar ao receptor enzima

conversora de angiotensina (KHALIL, 2020). Evidéncias de outros tipos de virus
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causam concentracao toxica da angiotensina-Il no plasma, podem induzir a sindrome
do desconforto respiratério agudo e miocardite fulminante (WIERSINGA Et al., (2020).

Segundo a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS), é classificado como doenca:
Leve, os infectados pela COVID-19, os assintomaticos e os sintomaticos mais
comuns que podem ter febre, tosse, fadiga, anorexia, dispneia e mialgia; Moderada,
febre, tosse, dispneia, respiracido acelerada, sem pneumonia grave, incluindo niveis
de saturacdo de oxigénio no sangue (SpO;) 290% ao ar livre; Grave, febre, tosse,
dispneia, respiracao rapida, em conjunto com a frequéncia respiratoria maior que 30
respiracdes/minuto, como também dificuldade respiratoria grave (LU, LIN; ZHANG,
2020).

A Sociedade Brasileira de Andlises Clinicas (SBAC, 2020) detalha a estrutura
do virus, na qual apresenta em sua estrutura Spike, Membranas, Nucleotideos,

Envelope e RNA, basicamente demonstrado na Figura 1.

Figura 1: Estrutura do Covid-19 da familia do SARS-CoV-2
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Fonte: Garcia (2020)

Neste sentido a OMS (Organizacdo Mundial de Saude, 2020), afirma que, uma
faixa de cerca de 80% das pessoas que se contaminam, ndo apresentam sintomas
ou apresentam poucos sintomas e que 0s outros 20% dos casos sdo 0s que
necessitam de internacdes por apresentarem dificuldade respiratoria, dos quais

aproximadamente 5% podem necessitar de suporte ventilatorio.
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Oscanoa Et al. (2020) menciona que a COVID-19 € mais comum ser transmitida
de uma pessoa contaminada para outra, sendo diagnosticado através dos exames:
clinico, clinico-epidemioldgico, diagndstico clinico-imagem e/ou laboratorial, como

descrito no Ministério da saude (2020).

3.2 Apontamentos cientificos do uso da Cloroquina e Hidroxicloroquina no tratamento
da COVID-19

No que diz respeito ao tratamento da COVID-19, Chen, Fu; Shu (2020)
descrevem que se faz necessario verificar se 0s sintomas caracterizam
manifestacdes da doenca em estagio leve, moderado ou grave. Para o estagio leve,
gue se assemelha com outras infeccdes respiratorias, provocadas por virus, como a
gripe, prescrevem-se analgésicos e antitérmicos (paracetamol ou ibuprofeno).

No tratamento da COVID-19 para manifestacdo da doenca em estagio
moderado, Chen, Fu; Shu (2020) apontam que se deve administrar procedimentos
locais de prevencéao e controle de infeccdo, com isolamento domiciliar, prevencéo e
controle de infec¢gdes com antibidticos.

Recomenda-se para os estagios de Coronavirus com sintomas leves e
moderados, segundo Chen, Fu; Shu (2020), repouso, ingestdo de liquidos e
isolamento de 14 dias ap0s o0 aparecimento dos sintomas. Vale salientar que as
interacdes medicamentosas combatem os sintomas e ndo a origem da infecgdo. A
solicitacdo de exames sanguineos e imagens, monitora e avalia o estado clinico do
infectado.

Para os estagios avancados (graves) da manifestacéo clinica da COVID-19,
Chen, Fu; Shu (2020) apontam que devem ser mantidos em unidade de saude, em
isolamento, sob a orientagcdo de uma equipe especializada, avaliando quanto a
fragilidade na internacao, utilizando a Escala Clinica de Fragilidade (ECF).

Referente as orientacfes para o tratamento dos pacientes com Coronavirus,
Oscanoa Et al. (2020) mencionam que com 0 acesso ao medicamento pelo Sistema
Unico de Saude (SUS), o farmaco Cloroquina e a Hidroxicloroquina foram prescritos
aos individuos infectados com COVID-19 que apresentem sintomas leves e
moderados, mesmo com a restricdo do cumprimento do termo de consentimento e
ciéncia (off label), a autorizacdo foi permitida, sem o parecer favoravel da ANVISA
(2020).
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A Cloroquina e a Hidroxiclorogquina, apontado como tratamento
farmacoterapéutico contra a COVID-19, para amenizar ou tratar os sintomas da
referida doenca, baseia-se em suas propriedades farmacoldgicas, contudo, a OMS,
interrompeu o uso da Cloroquina e Hidroxicloroquina para testes no tratamento do
COVID-19. Neste sentido, o Conselho Federal de Farmacia (CFF) aponta para os
riscos eminentes e de eventos adversos, como arritmia cardiaca, evoluindo para
taquicardia ou fibrilacdo ventricular e, em muitos casos, o Obito do portador do
Coronavirus. Estudos evidenciados e publicados na revista cientifica Lancet, apontou
nao existir melhoras significativas na administragdao medicamentosa do Cloroquina e
Hidroxicloroquina contra o virus SARS-CoV-2, pelo contréario, existe riscos eminentes
de morte ao infectado (BARRETO, 2020).

Segundo a Tedros Adhanom Ghebreyesus, alerta para o uso indiscriminado da
automedicacdo da Cloroquina e Hidroxicloroquina, aponta para a interrupgao
imediata, de acordo com os resultados da pesquisa que detectaram maleficios dos
referidos farmacos em pacientes com COVID-19. Testes com o0s outros
medicamentos a nivel mundial estdo sendo realizados, e avancam, tais como: o
remdesivir (combate o ebola); a interacdo medicamentosa de lopinavir e ritonavir
(combate o HIV); e o interferon-beta (combate saguis infectados pela sindrome
respiratéria do Oriente Médio). Estes farmacos mencionados estdo sendo
aguardados com expectativa sua liberacdo para combater o SARS-CoV-2, mas ainda
faltam evidéncias conclusivas sobre a eficacia e seguranca dos mesmos (LU et al.,
2019).

De acordo com Lu Et al. (2019), que alertam para sintomas néao respiratérios
de pacientes com Doenca do Coronavirus 2019 (COVID-19) em periodo epidémico,
foi descrito pelos estudos da Academia de Ciéncias Farmacéuticas do Brasil (ACFB,
2020), na qual indicam comprovagcbes farmacoterapéuticos, definido como
‘redirecionamento terapéutico”, a Cloroquina e a Hidroxicloroquina, tem
comprovagdes no tratamento para tratar: maléria, doencas infecciosas (HIV, febre Q,
doenca de Whipple e infec¢cdes fungicas), reumatoldgicas (lipus eritematoso
sistémico, sindrome do anticorpo antifosfolipide, artrite reumatéide, sindrome de
Sjoégren) e doencas imunolégicas, com efeitos anti-inflamatérios,
imunomoduladores, anti-infecciosos, antitrombéticos e metabdlicos.

Recentemente existe um redirecionamento de Cloroquina e Hidroxicloroquina

para o tratamento de doencas neuroldgicas como neurossarcoidose, inflamacéao
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linfocitica crénica com realce perivascular do tegmento pontino responsivo a
corticosteroides e esclerose mudiltipla progressiva primaria. No que tange as
contraindicacbes da Cloroquina e Hidroxicloroquina, esses farmacos, depois de
testados, percebe-se efeitos adversos tais como: manifestacdes gastrointestinais e
cutdneas (ndo graves) e as toxicidades retiniana, neuromuscular e cardiaca
(OSCANOA, Et al., 2020).

Segundo Oscanoa Et al. (2020) aponta informagdes da ACF (2020), na qual a
Cloroquina é um derivado da aminoquinolona desenvolvido para o tratamento da
malaria. Foi o farmaco de escolha no tratamento da maléria. Os sais cloridrato, fosfato
e sulfato de cloroquina podem ser classificados como altamente sollveis e altamente
permeaveis. Dose oral de cloroquina é absorvida na faixa de 67% a 100% e o pico de
concentracdo sanguinea é atingido em 30 minutos, ou seja, 0 mecanismo de
acao refere-se a interacdo bioquimica especifica mencionada, na qual a droga produz
o efeito farmacolégico desejado, na qual a ligacéo as proteinas plasmaticas € de 40%
a 60%.

De acordo com Barreto (2020), em concordancia a ACFB (2020) a
Hidroxicloroquina é uma mistura racémica que consiste em um enantidmero R e S. E
um medicamento prescrito no tratamento de malaria sem complicacfes, artrite
reumatoide, lapus eritematoso discoide crénico e IUpus eritematoso sistémico. A
Cloroquina e a Hidroxicloroquina estdo sendo investigadas no Brasil para o
tratamento da SARS-CoV-2, e apresentam formula estrutural demonstradas na Figura
2.

Figura 2: Propriedades farmacolégicas da cloroquina e a hidroxicloroquina
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Alguns estudos cientificos apontados de Conselho Nacional de Saude (CNS,
2020), afirma que a Organizacdao Mundial da Saude (OMS), numa publicacdo na
revista cientifica The Lancetsobre, menciona os efeitos adversos da Cloroquina e
Hidroxicloroquina em individuos internados contaminados pela COVID-19,
comprovando a falta de beneficios dos medicamentos ao tratamento e a diminuicédo
de sobrevida hospitalar, por esse motivo, a OMS anunciou a interrupcao dos testes
com os medicamentos até que haja revisdo da eficacia e seguranca, afirma o CNS.

Neste sentido, o CFF, alerta que o uso empirico de um medicamento (off label)
nao isenta o farmacéutico do respeito a técnica, ao rigor cientifico e as normas legais
e bioéticas vigentes no Brasil. Neste contexto vale salientar que por conta das
publicacdes nos meios de comunicagdo, uma preocupacdo emerge entre 0S
profissionais da saude, o uso indiscriminado dos farmacos Cloroquina e
Hidroxicloroquina. De acordo com a ANVISA (Portaria n. 3.916/98 - Politica Nacional
de Medicamentos), a automedicacdo é a administracdo de medicamentos sem a
orientacdo, prescricdo e/ou supervisdo profissional de saude. Individuos que
apresentam COVID-19, logo fazem uso indiscriminado de alguns medicamentos, que
sem embasamento cientifico, podem trazer danos a saude (CNS, 2020).

A Cloroquina e a Hidroxicloroquina, descrito por Domingues Et al. (2015)
podem combater algumas manifestacdes clinicas do Coronavirus, como febre, tosse,
mialgia, fadiga, pneumonia e insuficiéncia respiratéria. A SARS-CoV-2, causa da
pandemia atual, vem trazendo um alto consumo desses medicamentos por conta
propria, devido a grande necessidade da melhora desses sintomas.

Segundo Domingues Et al (2015), um dos grandes motivos para a pratica da
automedicacao esta associada a varios fatores: dificuldade de acesso ao servico de
saude, dificuldade do tratamento adequado, informacdes inadequadas entre pessoas
e a necessidade imediata de aliviar os sintomas.

A automedicacédo, segundo Silva Janior; Nascimento (2016), pode provocar
efeitos farmacologicos indesejaveis no organismo, tornando o farmaco administrado
potencialmente perigoso, resultando em ineficacia da acdo terapéutica ou
apresentando efeitos adversos maiores que os beneficios. Os medicamentos sao
utilizados para recuperacao e tratamento da saude, porém, é necessario administra-

los de maneira racional.
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3.3 Estratégias da Atencdo Farmacéutica aos pacientes com COVID-19 na utilizacdo
da Cloroquina e Hidroxicloroquina

Como definicdo, a Atencdo Farmacéutica (AF) é a pratica elaborada dentro da
Assisténcia Farmacéutica, direcionada a atitudes como valores éticos, habilidades,
compromissos, comportamento, corresponsabilidade na prevencao de enfermidades,
promocado e recuperacdo da saude, de maneira participativa, envolvendo a equipe
multidisciplinar (SANTOS, 2016).

A atuacdo do farmacéutico é de extrema importancia para o paciente em
tratamento medicamentoso, pois alcangca bons resultados, neste sentido, o0
profissional deve realizar o monitoramento das reacdes adversas, interacdes e
acompanhamento da adesao do tratamento, sendo um elo com outros profissionais
(RAPKIEWICZ, GROBE, 2014).

De acordo com Albring (2015), torna-se essencial ao farmacéutico perceber as
suas limitacdes no que diz respeito saude-doenca, para que assuma a melhor escolha
nos momentos oportunos, avaliando a situacdo do paciente, e se necessario,
encaminha-lo para a assisténcia médica ou servico emergencial.

Segundo Melo Et al. (2017), na estratégia do Consenso Brasileiro da Atencao
Farmacéutica, os servicos farmacéuticos sdo de suma importancia na dispensacao,
orientacdo, promocao e educacgdo da saude. Se faz necessario que o0 paciente seja
informado sobre a doenca e os medicamentos prescritos, assim como, sempre entrar
em contato com o prescritor. Todas as informacfes devem ser registradas para
elaboracdo de um plano terapéutico.

No que tange a abordagem do tema, o CFF (2020) disponibilizou um
comunicado, que direciona o0s farmacéuticos sobre suas responsabilidades,
destacando a Atencdo Farmacéutica (AF) quanto a prescri¢ao indiscriminada do uso
da cloroquina e hidroxicloroquina em pacientes com COVID-19. Neste sentido o
Conselho alerta aos profissionais e a sociedade sobre a preocupacéo existente no uso
dos farmacos, reforcando o papel do setor na protecdo a populacdo de praticas
improprias e danosas.

O uso racional com orientacdes especificas dos farmacos Cloroquina e
Hidroxicloroquina em pacientes com COVID-19, dentro do setor farmacéutico, trata-
se de responsabilidade social, pois a discussédo atual, sobre o enfrentamento da

pandemia no Brasil, preocupa a comunidade médica e cientifica.
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Vale salientar que CFF (2020) ao emitir um documento para direcionar 0s
farmacéuticos, o0 mesmo destaca a Resolucdo CFF n° 357/2002, que aprova o
regulamento técnico das boas praticas de farmécia, na qual aponta pela legitimidade
das atribuicdes de um farmacéutico na dispensacdo de medicamentos, tendo plena
autonomia em dispensar a medicacgéo, focando na seguranca terapéutica prescrita.

Entdo, é funcdo do farmacéutico auxiliar na identificacdo dos Problemas
Relacionados aos Medicamentos (PRMs), a partir das analises dos medicamentos
gue nao sao apropriados, uso incorreto de doses, reacdes adversas, automedicacéo
e interagbes medicamentosas. Sendo assim, através de intervencdes farmacéuticas
e acompanhamento farmacoterapéutico, os PRMs podem ser identificados,
prevenidos e tratados, contribuindo também para uma farmacoterapia mais racional
(GERLACK Et al., 2015).

4 DELINEAMENTO METODOLOGICO

Trata-se de uma pesquisa bibliografica, método baseado em pesquisas de
fontes originais publicadas em artigos, monografias, periodicos, livros e outras fontes
confiaveis, que sera lido, analisados e interpretados.

Para elaboracdo desta pesquisa foram determinadas as seguintes etapas
metodoldgicas: definicdo do tema norteador; selecao e obtencéo dos artigos (critérios
de inclusdo e exclusdo); avaliagcdo dos estudos pré-selecionados; discussao dos
resultados e apresentacado da revisédo da literatura.

Para a primeira etapa da pesquisa foi elaborada a seguinte questao norteadora,
nos quais foram apontadas evidéncias cientificas publicadas de 2015 a 2020: quais
as relevantes estratégias da Atencdo Farmacéutica devem ser ministradas no
acompanhamento farmacoterapéutico no tratamento em pacientes com COVID-19,
verificando a eficacia dos farmacos Cloroquina e hidroxicloroquina? Neste sentido, os
estudos foram voltados na Atencédo Farmacéutica (AF), como pratica elaborada dentro
da assisténcia no combate a automedicacéo desses medicamentos.

Para o levantamento dos artigos na literatura, realizou-se uma busca pelo
acesso on-line em Biblioteca Virtual de Saude (BVS), sendo organizada no periodo de
fevereiro a outubro de 2022. As bases de dados selecionadas foram: Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), PubMed/Medline e Scientific

Eletronicn Library Online (SCIELO) utilizando os seguintes descritores padronizados
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em Ciéncias da (DECS): “Atencdo Farmacéutica”. “Covid-19”. “Cloroquina’.
“Hidroxicloroquina”.

A escolha dos artigos se deu na Préatica Baseada em Evidéncias (PBE), na qual
envolveu ainda a definicdo do problema clinico, a identificacdo das informacdes
necessarias, a conducao da busca de estudos na literatura e sua avaliagao critica, a
identificacdo da aplicabilidade dos dados oriundos das publicacdes e a determinacao
de sua utilizag&o pelo paciente.

O estudo optou pela revisdo integrativa, nesse ambito, em virtude de sua
abordagem metodoldgica, na qual permitiu a inclusdo de métodos diversos, que tém
o potencial de desempenhar importante papel na assisténcia farmacéutica.

Os critérios de inclusdo estabelecidos para a selecdo dos artigos foram: ser
artigo original; responder a questao norteadora; ter disponibilidade eletrénica na forma
de texto completo; ter sido publicado no periodo mencionado nos idiomas inglés ou
portugués. Os critérios de exclusao estabelecidos foram ndo atender aos critérios de
inclusao.

Para analise dos dados coletados, sera realizado de duas maneiras distintas: a
primeira ocorrerd a identificacdo dos dados do autor, ano de publicacao que estivesse
dentro do periodo determinado e localizacdo do artigo, ja na fase seguinte, seré
realizada a andlise de conteudo dos artigos, em relacéo a seus objetivos, ao método
empregado, as suas caracteristicas e ao perfil conceitual ou tedrico. A partir da analise
dos artigos serdo formuladas as discussdes sobre os principais resultados e
conclus@es do estudo. A selecdo se deu de forma criteriosa e sistematica e 0s passos
referentes a selecao e exclusdo dos estudos estao dispostos no fluxograma (Figura
1).
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Figural: Fluxograma mostrando o processo de selecdo dos estudos abordando a atencdo
farmacéutica no tratamento da covid—19 com cloroquina e hidroxicloroquina.

Total dos estudos identificados nas
bases de dados (n= 408)

PubMed/Medline (n= 337)

SciELO (n=32)
Lilacs (n=39)

!

~ Artigos apos remocéo das _
SELEGAO duplicatas
ELEGIBILIDADE Artigos avaliados por texto
completo (N=62) —
INCLUIDOS Estudos incluidos na revisao

(N=6)

Fonte: Autoras, 2022.

5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Artigos excluidos por titulos e
resumos (N= 96)

Artigos completos excluidos, por
nao abordarem o tema de forma
satisfatoria (N=56)

A amostra final foi composta por 6 artigo, na qual segue, no préprio quadro de

sintese de estudos, as publicacbes selecionadas como destaque para compor a

discusséao. A fim de apresentar os resultados desta revisdo em um formato sinoptico,

elaborou-se um quadro sintese (Quadro 1) que enfatiza informacdes relevantes dos

estudos selecionados.
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Quadro 1: Sintese dos estudos que compuseram a amostra final

TITULO/BASE DE OBJETIVO TIPO DE RESULTADOS
DADOS/ PAIS ESTUDO

FERREIRA, L. L. G.; | Apontar cerca de | Ensaios O cenério atual mais
ANDRICOPULO, A. D. 2.000 registros de | clinicos realista compreende o

ensaios clinicos para desenvolvimento de
Medicamentos e tratamentos | a investigacdo de antivirais especificos
para a Covid-19. 2020. medicamentos contra o Sars-CoV-2

aprovados e outros para o0 tratamento

SciELO/BRASIL

candidatos para a
Covid-19, incluindo
moléculas pequenas
e medicamentos
biologicos, sem
contar as vacinas.

seguro e eficaz da
doenca.

SANTOS, D. A. dos.
Cloroquina: uso indiscriminado e

toxicidade no manejo de
pacientes com COVID-19. 2021.

LILACS/BRASIL

Avaliar a eficacia e
seguranca do uso do
cloroquina e
hidroxicloroquina no
tratamento de
pacientes

COVID-19.

com

Reviséo do
estado da arte,
na qual foram
empregados
dados
bibliograficos.

De acordo com o0s
manuscritos avaliados,
nenhum dos resultados
demonstram que o CL/HC
encurtou

a eliminacdo viral em
individuos com COVID-19
leve a moderado
hospitalizados ou

reduziu a prevaléncia no
decorrer do tempo em
pessoas nao
hospitalizadas com
sintomas  iniciais  da
doenca, expondo a
auséncia de desfechos
positivos para o
tratamento.

LUCCHETTA,R. C,;
MASTROIANNI, P. de C.

Uso racional de cloroquina e

hidroxicloroquina em tempos de
COVID-19. 20109.

MEDLINE/INGLES

Apontar  pesquisas
sobre os estudos de
reposicionamento
de cloroquina (CQ) e
hidroxicloroquina

(HCQ).

Ensaios
clinicos

Os pressupostos da saude
baseada em evidéncias

devem ser mantidos
mesmo em épocas de
emergéncia

internacional com o risco
de no futuro ter que tratar
as complicagbes do uso
iracional da cloroquina
(CQ) e hidroxicloroquina

(HCQ).
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COSTA, S. P. M.,
NASCIMENTO, N. M. do,
SANTOS, T. de S, FILHO, J.
M. T. de A., CALAZANS, C.
L., SILVA, M. T. A,

Objetivo deste estudo
foi analisar a
integridade fisica de
comprimidos de
referéncia, genéricos

Trata-se de
uma pesquisa
experimental
exploratoria,
de natureza

Com relacdo ao teste de
friabilidade, as amostras
apresentaram uma
pequena perda de
massa, caracterizando-se

MIRANDA, J. A., BARRETO, e semelhantes de | quantitativa. como comprimidos de alta
I. C.,, FERRAZ, L. R. de M; hidroxicloroquina 400 resisténcia a abrasao sem
HOLANDA, K. E. R. de. mg comercializados perda de integridade. No
em drogarias ha mais, todas as amostras
Avaliagio dos  aspectos cidade de Irecé-BA. atendt'aram~ ' as
fisicos de comprimidos de espeqﬂcagogsdalltergtura
hidroxicloroquina 400 mg descrita.  Diante  disso,
referéncia, genéricos e ente_nde-se que 0s
similares comercializados em med'C?‘me"t°$ de
drogarias na cidade de Irecé- h|dr(_JX|cIoroquma
BA. 2022. avaliados mostraram boa
qualidade fisica podendo
ser considerados
. equivalentes
LILACS/INGLES farmacéuticos.
PEREZ, J.; ROUSTIT, M.; | Usar o banco de | Estudos Embora as idades dos
LEPELLEY, M.; REVOL, B.;| dados do FDA | randomizados. | pacientes que relataram
JEAN-LUC CRACOWSKI, J-L.; | Adverse Event Reacdes Adversas
CHARLES KHOURI, C. Reporting System Medicamentosas tenham
(FAERS) para sido semelhantes nos 3
Reacbes adversas a | quantificar a periodos estudados, a
medicamentos relatadas | mudanga no numero proporcdo de  RAM
associadas ao uso de | e tipo de RAMs relatada foi maior entre os

hidroxicloroquina e cloroquina
durante a pandemia de COVID-
19. 2021.

MEDLINE/INGLES

relatadas associadas
a hidroxicloroquina e
cloroquina desde o
inicio do surto, em
comparagao com
2018 e 2019.

homens em 2020 em
comparacdo com 2018 e
20109.

SINGH, B.; RYAN, H.; KREDO,
T.; CHAPLIN, M.; FLETCHER,
T.

Cloroquina ou hidroxicloroquina
para prevencdo e tratamento da
COVID-19: uma revisao
Cochrane. 2022.

MEDLINE/INGLES

Avaliar os efeitos da
cloroquina (CQ) ou da
hidroxicloroquina
(HCQ) para: 1) tratar
pessoas com COVID-
19 sobre a
mortalidade e o
tempo de eliminagéo
do virus; 2) prevenir a
infeccdo em pessoas
com risco de
exposicdo ao SARS-
COV-2; 3) prevenir a
infeccdo em pessoas
expostas ao SARS-
CoV-2-.

Revisédo
integrativa da
literatura sobre
ensaios
clinicos
controlados
randomizados.

Os resultados desta
revisdo sistematica tornam
menos provavel que esses
medicamentos sejam
eficazes na protecdo das
pessoas contra a COVID-
19, porém isto ndo esta
totalmente  excluido. E
provavelmente  sensato
concluir os estudos sobre o
efeito cloroquina (CQ) ou
da hidroxicloroquina
(HCQ) para prevenir a
infeccéo, e assegurar que
estes estudos sejam de
alto padrdo para que
fornecam resultados
inequivocos.

Fonte: Autores, 2022
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Nos estudos de Ferreira; Andricopulo (2020), foi apontado sobre o
reposicionamento de farmacos como estratégia mais explorada atualmente sendo
afirmativos quanto a n&do existéncia de um novo tratamento antiviral contra a Covid-
19, na qual o remdesivir foi aprovacdo emergencial pela agéncia reguladora norte-
americana, mesmo assim, apresentou resultados modestos em estudos clinicos.

Outra medicacédo que foi destacada no periodo da pandemia, utilizada para
combater o coronavirus, a dexametasona, contribuiu para reduzir a mortalidade em
pacientes graves recebendo ventilacdo mecanica invasiva ou oxigénio, pois € um
corticoide que possui propriedades anti-inflamatdrias e imunossupressoras.

Em negacéo, as praticas medicamentosas contra o0 virus, Como 0S anticorpos
monoclonais, interferons, proteinas especificas e anticoagulantes estdo sendo
avaliados em diversas triagens clinicas para definir o seu papel na terapia da doenca.
Sendo assim, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) alertou que o coronavirus
podera nunca desaparecer, mesmo com uma eventual vacina, evidenciando a
urgéncia de pesquisas por novos farmacos inovadores.

Segundo Santos (2021) a Hidroxicloroquina e a Cloroquina sdo medicamentos
antimalaricos que receberam noticias e atencdo da midia mundial no tratamento de
pacientes com doencga coronavirus em 2019 (COVID-19). Em sua pesquisa, utilizando
a revisdo do estado da arte, objetivando a sintetizacdo dos dados disponiveis sobre a
eficicia e seguranca da Hidroxicloroquina e Cloroquina para o tratamento de COVID-
19, foi verificado pelo autor a falta de evidéncias definitivas de eficacia clinica e
segurancga para o tratamento da doencga.

A maioria dos estudos clinicos que investigam terapias para COVID-19
apontam estudos iniciais com hidroxicloroquina e cloroquina, nos quais eram
pequenos e tinham limitagcdes metodoldgicas, como a auséncia de um grupo controle
ou numero amostral pequeno. Entre grandes estudos observacionais e ensaios
clinicos randomizados, as evidéncias emergentes sugerem que a terapia antiviral no
final do curso de COVID-19 pode ter, na melhor das hipoteses, efeito placebo.

Lucchetta; Mastroianni (2019), destacaram que com a pandemia de COVID-19
instalada, parte dos esforcos dos pesquisadores tem sido nos estudos de
reposicionamento de cloroquina e hidroxicloroquina. Neste contexto, autoridades de
salude chinesas e sul-coreanas recomendaram o uso dos farmacos para profilaxia e
tratamento de COVID-19, incentivando pesquisadores do mundo a avaliar o potencial

dos medicamentos como antivirais.
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Foram divulgados resultados de trés ensaios clinicos, nos quais dois estudos
apresentam resultados divergentes para depuracao viral, enquanto o terceiro sugere
beneficio em termos de melhora radioldgica e clinica. Os trés estudos apresentam
limitacdes metodoldgicas e baixa qualidade geral da evidéncia, na qual os autores
alertam para a automedicacdo irresponsavel da cloroquina e hidroxicloroquina é
motivo de preocupacao tanto pelo potencial risco de desabastecimento, quanto pelos
eventos adversos e intoxicagdes fatais potenciais.

No estudo de Costa Et al. (2022), foi notificado desde dezembro de 2019, os
primeiros casos de infeccéo por SARS-CoV-2 (COVID-19), neste sentido, pesquisas
foram feitas para testar opcdes terapéuticas para o tratamento. Dentre 0s varios
agentes farmacolégicos esta a hidroxicloroguina, um medicamento antimalarico que
nao apresenta prova de trabalho e seguranca nos estudos em COVID-19. Neste
cenario, ocorreu um aumento pela procura e venda desse medicamento.

Diante disso, considerando a diversificacdo dos medicamentos do mercado
nacional, a qualidade desses produtos € objeto de perguntas e estimativas. Nesse
sentido, a analise dos comprimidos de referéncia, genéricos e semelhantes dos
comprimidos de hidroxicloroquina 400 mg comercializados em drogarias na cidade de
Irecé-BA, foram avaliando os testes descritos na Farmacopeia Brasileira 62 edicao,
afim de verificar quatro amostras de medicamentos de hidroxicloroquina de diferentes
laboratorios (o aspecto visual, peso médio, dureza, friabilidade e desintegracéo).
Diante da avaliacdo, entende-se que o0s medicamentos de hidroxicloroquina
mostraram boa qualidade fisica podendo ser considerados equivalentes
farmacéuticos.

Perez, Et al. (2021), realizaram uma pesquisa sobre as Reac¢bes Adversas
Medicamentosas (RAM), extraidas de 21.305 notificacbes de 152.201 suspeitas de
RAM relacionadas a cloroquina e hidroxicloroquina do banco de dados FAERS de
2018 a 2020, seguindo os parametros: numero de RAMSs, sexo do paciente, gravidade
do paciente e natureza das RAMSs.

O numero de RAMs relatadas para Cloroquina e Hidroxicloroquina ultrapassou
0 dobro de notificagbes relatadas em 2020, se comparadas com 0S mesmos meses
de 2018 e 2019. Os paises que mais houveram notificacdes de RAMs em 2020 foram
Canadd, Estados Unidos, Franca, Espanha e Itadlia. Das RAMs relatadas em 2020,
97,1% foram consideradas graves, um pouco diferente de 2018 e 2019, 73,4% e

84,8%, respectivamente. Da mesma forma, 5,1% dos casos notificados em 2020
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foram fatais, em comparagéo com 3,1% em 2018 e 1,9% em 20109.

De acordo com os estudos de Singh Et al. (2022) foi proposto o0 uso da
cloroquina e da hidroxicloroquina para tratar ou prevenir o coronovirus a doenca. A
eficacia e a seguranca desses medicamentos foram avaliadas em ensaios clinicos
controlados randomizados (ECRs). Na avaliacdo os efeitos dos medicamentos
cloroquina ou da hidroxicloroquina deveriam: 1) tratar pessoas com COVID-19 sobre
a mortalidade e o tempo de eliminacdo do virus; 2) prevenir a infeccdo em pessoas
com risco de exposi¢cdo ao SARS-COV-2; 3) prevenir a infeccdo em pessoas expostas
ao SARS-CoV-2-.

Neste contexto, a cloroquina e hidroxicloroquina em pessoas infectadas com
COVID-19, a hidroxicloroguina tem pouco ou nenhum efeito sobre o risco de morte, e
provavelmente nenhum efeito sobre a progressao para ventilacdo mecanica. O uso da
hidroxicloroquina, comparado ao placebo, triplica o risco de eventos adversos, porém
houve poucos eventos adversos graves. Ndo devem ser realizados mais ensaios
clinicos com hidroxicloroquina ou cloroquina para o tratamento da COVID-19, afirma

autores norte americanos.

6 CONSIDERACOES FINAIS

Num apanhado conclusivo, nas publicagbes sobre a utilizacdo da cloroquina e
hidroxicloroquina, utilizados para o tratamento de individuos contaminados com a
COVID-19, os farmacos nao séo aceitos como tratamento eficaz por conta dos efeitos
adversos serem considerados graves.

Percebeu-se que a divulgagéo fora de “tempo” dos resultados das pesquisas,
acabou havendo uma corrida sem precedente e desnecessaria, sendo refletido
negativamente para os doentes que utilizam essa medicagdo unicamente para o
tratamento: malaria, doencas infecciosas (febre Q, doenca de Whipple e infeccdes
fungicas), reumatoldgicas (lupus eritematoso sistémico, sindrome do anticorpo
antifosfolipide, artrite reumatdide, sindrome de Sjoégren) e doencas imunoldgicas,
com efeitos anti-inflamatorios, imunomoduladores, anti-infecciosos, antitrombaéticos e
metabolicos.

A falta dos farmacos a base de cloroquina e hidroxicloroquina nas farmacias,

sem que houvesse uma prescricdo médica para a sua utilizacdo tem sido pratica
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corrigueira, sem que se atentem para 0s riscos extremamente alto, aonde estudiosos
apontam para reacdes adversas graves,

Num apanhado sintetizado, os estudos selecionados apontaram que a Atengao
Farmacéutica (AF) deve ser suporte no acompanhamento da farmacoterapia em
pacientes com COVID-19, na garantia da sua qualidade de vida e promoc¢ao de menor
impacto na sua saude durante a administracdo medicamentosa. Portanto, se faz
necessario uma atencdo especial e intervencdo clinica por uma equipe
multidisciplinar, tais como farmacéuticos, médicos, nutricionistas que estdo em
contato direto com o idoso, para evitar ou minimizar os riscos causados pela

polimedicagéo.
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